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論 文 内 容 の 要 旨 
香気成分の 1 つである酢酸イソアミルは清酒の品質を評価する上で重要な指標となっている。酢
酸イソアミルは清酒酵母の alcohol acetyltransferase (AATase) が触媒する，アセチル Co-A およ
びイソアミルアルコールを基質とする反応によって合成される。本研究においては，高い AATase 活
性を有する清酒酵母変異株を効率的に選択する方法を開発するとともに，本法によって取得した変
異株による清酒醸造過程の特性を解析した。 
AATase は酵母細胞膜中の不飽和脂肪酸やエルゴステロールによって阻害され，本タンパク質をコ
ードする ATF1 の発現も Ras/cAMP 経路を含むさまざまな因子によって制御されている。本研究では，
まず Ras/cAMP 経路の制御の観点から清酒酵母の酢酸イソアミル生成におよぼすイソプレノイド誘導
体 1-ファルネシルピリジニウム (FPy) の影響について検討した。 その結果，FPy が本エステルの
生成を顕著に阻害する事実が明らかになった。一方，FPy 耐性株として分離された A1 株においては，
期待どおり酢酸イソアミルの生産性が向上し，それと並行して AATase 活性が高いレベルで検出され
た。パイロットスケールでの試験を経て，A1 株を用いる清酒醸造を実用化することができた。 
FPy 耐性株の性質を明らかにするために実施した細胞表層タンパク質の分析結果は，FPy 耐性機構
が不飽和脂肪酸の過酸化抑制機構とリンクしている可能性を示唆するものであった。そこで，本研究
では, FPy耐性変異株が細胞膜リン脂質を構成する不飽和脂肪酸の過酸化を促進する銅イオン (Cu2+) 
に対してどのような挙動を示すのかについて検討した。その結果，FPy 耐性株が，生育に加えて酢酸
イソアミル生成に関しても Cu2+ 耐性の形質を併せもつことが明らかになった。新たに Cu2+ 耐性変異
株を分離したところ，分離株は FPy 耐性を併せ持つ株と FPy 感受性株の２つのグループに分かれた。
これら Cu2+ 耐性変異株の中で FPy 耐性株の一つである Cu7 株はイソアミルアルコールの蓄積量が最
も少ないにもかかわらず，酢酸イソアミルの生成量が最も高いという優れた発酵特性を有していた。
本変異株の AATase 活性はアルコール発酵過程をとおして終始高いレベルで検出された。この結果は，
Cu7 株には清酒の風味を損なうイソアミルアルコールの蓄積を抑制する未知の変異が存在する可能
性を示唆している。Cu2+ 耐性にもとづく簡便なスクリーニング法は，優れた香気生成能に加えて様々
な発酵特性を示す清酒酵母の取得を可能にすると考えられた。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
香気成分の 1つである酢酸イソアミルは清酒の品質を評価する上で重要な指標となっている。本研
究は，同香気成分の生成に関与するアルコールアセチルトランスフェラーゼ (AATase) を高いレベル
で維持する清酒酵母変異株の効率的選択と本選択法によって取得した変異株による清酒醸造過程の
解析に関するものである。 
まず, Ras/cAMP 経路の制御の観点から清酒酵母の酢酸イソアミル生成におよぼすイソプレノイド
誘導体 1-ファルネシルピリジニウム (FPy) の影響について検討した。その結果，FPy 耐性変異株の
中に期待どおり酢酸イソアミルの生産性が向上し，それと並行して AATase 活性を高いレベルに維持
しうる A1 株を分離している。パイロットスケールでの試験を経て，A1 株を用いる清酒醸造を実用化
するなど具体的な成果をあげるに至った。次いで, FPy 耐性変異株の性質に注目し、細胞膜リン脂質
の構成成分である不飽和脂肪酸の過酸化を促進する銅イオン (Cu2+) に対する挙動について検討し
た。その結果，FPy 耐性株が Cu2+ 耐性の形質を併せ持っており、高濃度の Cu2+の存在下でも高い酢
酸イソアミル生成能を維持していることを明らかにしている。親株から新たに分離した Cu2+ 耐性変
異株の中にイソアミルアルコールの生産性が最も低いにもかかわらず酢酸イソアミルの生産性にお
いて最も優れた株として Cu7 株を得ることに成功した。この結果は，Cu7 株に清酒の風味を損なうイ
ソアミルアルコールの蓄積を抑制する未知の変異が存在する可能性を示唆するものであり, 清酒酵
母の育種の観点から価値ある発見と言える。 
以上のように, 本研究の成果は, 生体低分子機能学の分野において寄与するところが大きく, よ
って博士（理学）の学位を授与するに値すると審査した。 
